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Introduction 


■ L’etude du metabolisme des glucides s’appuie essentiellement sur celui du 
glucose, principal ose assimilable au niveau intestinal, transports au niveau 
sanguin et ainsi distribue au niveau cellulaire. 

■ Par sa degradation oxydative, le glucose fournit une grande partie de Tenergie 
necessaire au bon fonctionnement de la cellule. 

■ La connaissance des bases biochimiques du metabolisme glucidique permet 
de comprendre le mecanisme de nombreuses maladies comme le diabete, 
Tintolerance au lactose ou au fructose, la galactosemie, les glycogenonses,. . . 
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La glycolyse = voie d’EMBDEN MEYERHOFF-PARNAS 

La voie du catabolisme oxydatif anaerobie du glucose (C6) en 
Pyruvate (C3) 

Enlevement d’atome 

_ . . Elle ne necessite pas 

d hydrogene qui sont r 

• u i d’02 

pris en charge par le 

NAD+ 


Ril e concerne aussi bien les eucaryotes que les procaryotes. 
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Elle a lieu dans toutes les cellules de l’organisme mais a des degres 
divers. 


Elle est cytosolique. 


Les GR et le cerveau : tissus glucodependants (n’utilise que le 
glucose). 
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Vue d’ ensemble de la Glycolyse 

La glycolyse est une serie de 10 reactions enzymatiques catalysees par 10 

enzymes. 

Elies sont toutes localisees dans le cytosol. 

La glycolyse est divisee en deux grandes phases : 

o Une phase d’investissement energetique avec utilisation de 2 ATP. 
o Une phase de retour sur investissement avec production d’ATP et de NADH,H+. 
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Vue d’ensemble de la 

Glycolyse 
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Glucose 


Hexokinase 


Glucose 6-phosphate 
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Fructose 6-phosphate 


ADP 


Phosphofructokinase-1 (PFK-1) 


Fructose 1 ,6-bisphosphate 

Aldolase 
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Dihydroxyacetone phosphate 


^ Glyceraldehyde 3-phosphate 

© 


NADH 


NAD" 

* 

▼ 

1, 3-Bisphosphoglycerate 

i 


Glyceraldehyde 3-phosphate 
dehydrogenase 


ADP 


Phosphoglycerate kinase 


3-Phosphoglycerate 

Jf 

2-Phosphoglycerate 


Phosphoenolpyruvate 
ADP 


Pyruvate 


Pyruvate kinase 
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Etaoes de la Glvcolvse 


1 . Activation du Glucose 
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Glucose 6-phosphate 


- Activation du glucose sous forme phosphorylee ce qui Pempeche de quitter 
la cellule 

- Irreversible , site de regulation de la glycolyse. 

- L’hexokinase (HK): enzyme ubiquitaire qui phosphoryle les hexoses. 

Dans le foie, elle porte le nom de glucokinase et elle phosphoryle uniquement 
le glucose. 

- Consomme 1 ATP. 
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Etaoes de la Glvcolvse 


2. Isomerisation du G6P 
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Glucose 6-phosphate Fructose 6-phosphate 


Reversible. 

Interconversion du glucose-6-P (Aldose) en fructose-6-P (Cetose). 
Catalysee par la Phosphohexose isomerase. 
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CH 2 OPO| 


2 - 


CH> 



OPO§ 


Fructose 1,6-bisphosphate 
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- Irreversible, etape majeure de la regulation de la glycolyse. 

- Catalysee par la PFK-1 (enzyme allosterique composee de 4 sous- 
unites identiques). 

- Phosphorylation sur le Cl du F6P en F1,6BP. 

- Consomme 1 ATP. 
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Etaoes de la Glvcolvse 


4. Formation des trioses 
phosphates 



OH H 


Fructose 1,6-bisphosphate 


aldolase 


O H 

d>CH 2 OPOr (AF 

T T w 

,2,C=0 + (5.CHOH 

T, T . , 

(3.CH 2 OH (6iCH 2 OPO|- 

D i hyd roxy acet o ne G lyce ra 1 d e hy de 

phosphate 3-phosphate 


Reversible. 

Catalysee par la F1,6BP Aldolase. 

Formation de 2 trioses : 

- 1 Cetose le Dihydroxyacetone Phosphate(DHAP). 

- 1 Aldose le Glyceraldehyde-3-Phosphate (GA3P). 
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CHoOH 


C — O triose phosphal 

[ isomerase 

CH 2 OPO|- 

D i by d roxyacetone 
phosphate 


O x H 

V 

HCOH 


CH 2 OPO 

Glyceraldehyde 

3-phosphate 


Reversible 

Isomerisation d’une cetose (DHAP) en une aldose (G3P) 
Catalysee par la Triose phosphate isomerase. 
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Etaoes de la Glvcolvse 


W m 


Glucose 


ADP 


texokinasc 


Glucose 6 phosphate 


Phase d’investissement 


r m • 


energetique 


Fructose 6*phosphate 


ADP 



Phosphofructoklnase* 1 (PFK-1) 


Fructose 1,6-bisphosphate 


Aldolase 



Dihydroxyacetone phosphate 1 


v Glyceratdehyde 3 -phosphate 


1 Glucose (C6) 



2 G3P 
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Etaoes de la Glvcolvse 


W m 


6. Formation du 1,3- 
biphosphoglycerate 




0 K H 

V/ 

C 

I 

HCOH 


9— 


CH 2 OP(3.3 

Glyceraldehyde 

3-phosphate 


II 

+ HO— P— O 

iJ Iff 

O" 

Inorganic 

phosphate 


NAD* NADH + H* 


K ly co raldehydc* 

tt-plioephate 

dehydrogenase* 


o 

li 

o o— p— o~ 

V i 

T o- 

HCOH 

CHaOPOi* 

1.3-BisphosphogIyeerate 


- Reversible 

- Catalysee par la GA3P Deshydrogenase a coenzyme NAD+. 

- Oxydation couplee a la phosphorylation du GA3P en 1,3BPG, 

ce qui cree une liaison anhydride d’acide riche en energie. 

- Formation d’un NADH,H+. 
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ADP 


HCOH 


CHoOPO 




3-Phosphoglycerate 


O 


O — p=o 




ATP 


Reversible. 

Catalysee par la Phosphoglycerate Kinase 

Production d’l ATP. 
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Etaoes de la Glvcolvse 
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mutase 
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CH-, — OH 


8. Formation du 2 
phosphoglycerate 


3-Phosphoglycerate 


2-Phosphoglycerate 


- Reversible. 

- Catalysee par la Phosphoglycerate mutase. 

Isomerisation du 3PG en 2PG par deplacement intramoleculaire 
du phosphate 
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9. Formation du 
phosphoenolpyruvate 
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nolase 


HO— CH, 


C— OPO 2 


3 


CH, 


2-Phosphoglvcerate 


Phosphoenolpyruvate 


- Reversible. 

- Catalysee par l’enolase ( inhibee par les fluorures) 

- Formation du PEP par deshvdratation du 2PG avec 
acquisition d’une liaison a haut potentiel d’energie au niveau 

du C2. 
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Etaoes de la Glvcolvse 


10 . Formation du 
pyruvate 
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Adenine 

Pyruvate 

0 

T 

Rib Adenine 

Phosphoenolpyruvate 


ADP 



ATP 


Irreversible, etape majeure de la regulation de la glvcolvse. 
Catalysee par la Pyruvate Kinase a co-facteur Mg2+. 

Production d’l ATP. 
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Oxydation des trioses en pyruvate 


Glyceraldehyde 3 phosphate 

a 

NAD* 


Inadh] ♦ H* 


Glyceraldehyde 3*phosphate 
dehydrogenase 


1, 3-Bisphosphoglycerate 
ADP 



Phosphoglycerate kinase 


3 ♦ Phosphoglycera t e 



2* Phosphoglycerate 



Phosphoenolpyruvate 



Pyruvate kinase 


Pyruvate 


2 G3P (C3) 


2 Pyruvate (C3) 
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4. Bilan energetique 


: 

Reaction enzymatique 


Bilan 



1. Hexokinase 
3. Phosphofructokinase 

6. G3P deshydrogenase 

7. Phosphoglycerate kinase 
10. Pyruvate kinase 


-1 ATP 
-1 ATP 

+ 2 NADH,H+ 
+ 2 ATP 
+ 2 ATP 



TOTAL 


2 ATP +2NADH 
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4. Bilan energetique 



nil irncn + 7 AHP + 7 PI + 9 KIAH + 

^ 9 Pwriiwntn? +7 AT + 7 NAHI-I + 7 H+ + 7 H O 
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■ La regulation de la glycolyse permet d’adapter la vitesse d’oxydation du glucose aux 
besoins de la cellule en : 

ATP (Energie). 

Intermediates precurseurs de synthese. 


■ Dans la glycolyse, les reactions catalysees par : Hexokinase(HK)/ 

Glucokinase ( GK ), Phosphofructokinase 1 (PFK1), pyruvate kinase (PK) 
sont irreversibles — > sites de controle. 
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5. Regulation de la Glycolyse 


Hexoklnase 


Glucose 6*phosphate 


Fructose 6-phosphate 


Fructose 1.6-tmphosphate 

AldoU'iC 


Sites de controle 



PhosphofructoMnasc- 1 (PFK-1) 


Dihydroxy ace tone phosphate t w Glyceraldehyde 3phosphate 

® 

NAD* 


NADH * H* 

1, 3-8isphosphoglycerate 
ADP 

3-Phosphoglycerate 


Glycwaldehytip 3-phiuphale 

dehydrogenase 


Phosphoglycerate kinase 


J[ 


2-ffrosphoglycerate 


If 


Phosphoenolpyru va te 
ADP 



Pyruvate ktnase 


Pyruvate 
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1. Hexokinase 


L’hexokinase est une enzyme ubiquitaire inhibee par son produit de reaction 

( G6P) 


Glucose 

| HK* 

4 

W 
Jr 
* 
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Hexokinase / Glucokinase 



Energie 


y 


Hexokinase 


f Glucokinase 

Ubiquitaire 


Foie 

Glucose 


Glucose 

i 


i 

G6P 


G6P 



4 




Glycogene 


y 


Km faible: 0,lmmol/l 
(forte affinite pour le glucose) 


Km elevee: 10mmol/l 
(faible affinite pour le glucose) 
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2. Phosphofructokinase 1 (PFK1) 


Fl,6BPase 



Glucose 
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F6P 


F1.6BP 
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Depletion energetique 


AMP 
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- Citrates 
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3. Pyruvate kinase 


Glucose 

i 

I 



INSULINE . 

% 



GLUCAGON 





F1,6BP . 
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PEP 






.Alanine 

■ 

# 

AcetylCoA 



Besoms energetiques 
satisfaits 
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Devenir du Pyruvate 


Glucose 


Le pyruvate est le substrat : 

■ En anaerobiose, de la fermentation lactique ou 
alcoolique (chez certaines levures). 

■ En aerobiose de la decarboxylation oxydative en acetyl 
Co-A qui : 

- ou bien est le substrat des voies anaboliques (ex 
synthes e des acides gras) 

- ou bien entre dans le cycle de l’acide citrique 

(cycle de Krebs). 




Anaerobie 







Aerobie 




■T. 


2 Acetyl-CoA 


4C0 2 + 4H 2 0 
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a. Fermentation lactique 


Lorsque la cellule ne dispose pas de mitochondries (cas des hematies), ou est privee d’oxygene 
(anaerobiose), Le Pyruvate est reduit en lactate par la lactate deshydrogenase (LDH) ce qui permet 

de reoxyder le NADH,H+ en NAD+ (regeneration du NAD+) 



2 lactates 


En Anaerobie 
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b. Fermentation alcoolique 

La fermentation alcoolique se rencontre dans les levures 

Le Pyruvate est decarboxyle en acetaldehyde par la Pyruvate decarboxylase. L’acetaldehyde est 
reduit en alcool ou ethanol par Talcool deshydrogenase avec reoxydation du NADH,H+ forme 
dans la glycolyse et regeneration de NAD+. 


2 ACF + 2 Pi 2 ATP 



ch 3 


I 

H^C ^0 
2 pyruvates 

, 

»*■ 2 CO; 
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2 acetaldehydes 


En Anaerobie 
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■ La pour suite de la glycolyse exige la reoxydation du NADH,H+ en NAD+: 

- En anaerobiose : dans le cytosol (voir fermentation lactique ou alcoolique). 

- En aerobiose : dans la mitochondrie, le NADH,H+ est reoxyde par la chaine 
respiratoire et les oxydation phosphorylantes avec production dATP. 

■ Le NADH,H+ cytosolique ne pouvant traverser la membrane externe 
mitochondriale, ses equivalents reducteurs sont pris en charge par 2 navettes qui 
les font passer du compartiment cytosolique vers le compartiment mitochondriale. 

- La navette du glycerol 3 phosphate : dans les muscles et le cerveau. 

- La navette malate — aspartate : dans le coeur, le foie et les reins. 
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Inner mitochondrial 
membrane 


1. La navette du glycerol 3 phosphate 


NADH + H + 


NAD + 


- 1 NADH,H+ -► 1FADH2 -► 2ATP 

- Energetiquement moins avantageuse. 

- plus rapide 
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Devenir du NADH,H+ 


2. La navette Malate — Aspartate 


Inner mitochondrial 
membrane 
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- 1 NADH,H+ -► 1NADH,H+ -► 3ATP 

- Energetiquement plus avantageuse. 

- Moins rapide 
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